T HE use of illicit drugs in Canada is not well documented. It is estimated that as many as one in five adult Canadians, or 4,200,000 people have used an illegal substance at least once over their lifetime. The most widely used illicit drug is cannabis (marijuaiaa or hashish), used by 20% of adult Canadians over their lifetime. Three percent or 640,000 people say they have used cocaine, crack, or LSD. Two percent or 427,000 people have used amphetamines (speed), and <1% or 213,000 people have used heroin in their lifetime. Over the past five years, the annual use of all drugs by Canadians declined, especially that of cannabis and cocaine. Overall, illicit drug use is highest among those with the lowest income levels, who are outside the work force living in larger urban centres3 A recent study demonstrated that 57% of the violent assault victims and 22% of automobile trauma victims presenting to a US trauma centre had urine or blood tests positive for cocaine and/or its metabolites. 2 Still, the use of illicit drugs presents one of the most difficult challenges to the anaesthetist. This is particularly true of patients presenting for emergency surgery. For example, a young man who sustained an open compound lower extremity fracture during a motor vehicle accident secondary to cocaine intoxication, presented with tachyarrhythmia, myocardial ischaemic changes, and metabolic acidosis. Or, a parturient admitted at 30-wk gestation in preterm labour with fetal bradycardia, haemorrhage due to abruptio placenta, hypertension, and cardiac arrhythmias secondary to recent cocaine use, for an emergency caesarean section. In the drug addicted patient, polydrug abuse is the rule rather than the exception.
This lecture serves to heighten awareness about this important problem and to examine the perioperative anaesthetic management of these patients, particularly for cocaine abuse, s,4
Preoperative assessment A high index of suspicion is required as patients often do not volunteer drug addiction information. The diagnosis should be considered in patients with pupillary constriction, trackmarks, thrombotic veins, localized oedema over veins, subcutaneous abscesses or scarring, tattoos, lymphadenopathy, hepatomegaly, bizarre behaviour, or a history of drug-associated diseases. If the diagnosis is suspected, a urinary drug screen should be obtained. The presenting symptoms are mostly cardiopulmonary, psychiatric and neurological. Table I outlines the common signs and symptoms of substance abuse.
Drug abuse in pregnancy involves a wide range of substances and clinical presentations. There is a strong association between lack of prenatal care and drug abuse, s Up to 50% of women who abuse illicit drugs in pregnancy have at least one significant medical or surgical complication. These include anaemia (especially due to folate deficiency), acute and chronic hepatitis, sexually transmitted disease, septicaemia, bacterial endocarditis, thrombophlebitis, pneumonia, urinary tract infection, AIDS, psychiatric illness, and severe malnutrition. The major obstetric complications are intra-uterine growth retardation, premature labour, hypertension, breech presentation, and antepartum haemorrhage. 6 Cocaine Those who abuse cocaine because of its stimulating effects frequently do so by sniffing its fine white powder, often called "snow." In the mid-1980s, however, the use of "crack," a new, relatively inexpensive form of cocaine, surged. Crack is highly concentrated, chemically reconstituted cocaine, in a pebble-like shape, that users smoke. By 1990, the use of highly addictive crack became the most widely abused illicit drug in the United States.
Topical intranasal cocaine (1.5 mg.kg -l) is rapidly absorbed with peak plasma concentrations (120-474 ng.m1-1) occurring within 30-60 min and is still detectable in plasma for up to six hours. 7 Cocaine has a biological half-life of 0.5-1.5 hr, a volume of distribution of 2 L-kg -1, and a systemic clearance of 2 L.min -~. Only 1-5% of cocaine is cleared unmetabolized in urine where it may be detected for three to six hours after use. However, its two major metabolites (80%), ecgonine methyl ester and benzoylecgonine, can be detected in urine for 14--60 hr after cocaine administration. Metabolically, cocaine is hydrolyzed by plasma cholinesterase, s
The presenting symptoms of cocaine toxicity are mainly cardiopulmonary (40%), psychiatric (22%), and neurological (13%). It is important to remember that these patients usually abuse multiple drugs. Cocaine produces central and peripheral adrenergic stimulation by:
Inhibiting the presynaptic re-uptake of dopamine 9 Increasing dopamine releasO ~ Increasing levels of adenyl cyclase and cAMPdependent protein kinase (PKA) n Cardiopulmonary: Examination may reveal tachycardia, severe hypertension, acute aortic dissection, cardiac arrhythmia, ventricular fibrillation, myocardial ischaemia, infarction, and sudden death. 4 Cocaine can cause accelerated coronary artery disease, induce coronary spasm, and reduce coronary blood flow. 12 Alveolar haemorrhage or pulmonary oedema can also result from cocaine inhalation. ~3,~4
Psychiatric: These patients may manifest feelings of excitation,' elation, well-being, enhanced physical strength and mental capacity, and a lessened sense of fatigue. The chronic user can develop a full toxic paranoid psychosis which can lead to violent antisocial behavior. Long-term use can also result in weight loss, deterioration of the nervous system, and digestive problems. Cocaine is psychologically habit-forming. Abrupt withdrawal is followed by hunger, fatigue, and depression, is Neurological: Patients may present with cerebral vasospasm, ischaemia or stroke, seizure, hyperpyrexia, and muscle rigidity. 19 During general anaesthesia, hyperpyrexia (to 41~ and sympathomimetic activity of a cocaine overdose can mimic malignant hyperthermia. 16 Renal: The most commonly reported renal complication has been myoglobinuric renal failure secondary to rhabdomyolysis. 17 There have been cases reported of renal infarction secondary to intravenous cocaine abuse, is and secondary to nasal insufflation of cocaine. 19
Endocrine: There is a considerably increased secretion of adrenocorticotropic hormone (ACTH) after acute cocaine administration. It is postulated that cocaine stimulates the release of corticotropin releasing factor and that the cocaine-induced secretion of corticotropin releasing factor increases the amplitude of ACTH pulses, because ACTH pulse frequency is not altered by cocaine. 2~ The relationship between increased ACTH secretion and its associated complications of hypertension and psychiatric disturbances in cocaine abusers needs further investigation.
Intraoperative management and drug interactions
The acute fatal cocaine toxicity of cardiac arrhythmia, pulmonary oedema, coronary spasm, myocardial ischaemia, and sudden death may never reach our operating rooms. It is the sublethal cocaine toxicity cases that we are concerned with and drug interactions are the prominent causes of perioperative morbidity and mortality. During adverse reaction, the primary efforts should be directed toward airway protection, maintenance of adequate ventilation, control of cardiac rhythm and haemodynamics, suppression of seizures, and temperature regulation. 3 An interesting case report provides an unique opportunity to observe anaesthetic physiology and pharmacology during acute cocaine intoxication, n A young woman sustained an open talus fracture during a motor vehicle accident. In fear of losing or being stolen, she had placed six "crack rocks" in her nose and under her tongue when she was called to the operating room. Neurologically, she required a much larger benzodiazepine dose to counteract the cocaine-mediated CNS stimulation and agitation. Acute cocaine intoxication decreased the effective potency of midazolam, because benzodiazepines act by increasing inhibitory GABAergic activity in the CNS. Another feature was the haemodynamic instability that ensued after the onset of agitation and subsequent induction of general anaesthesia.
Local or regional anaesthesia
The more needles in use the greater the risk to medical staff of transmissible hazards from needle stick injuries. Sepsis, coagulation disorder due to hepatic dysfunction, or existing peripheral neuropathy from drug addiction must be ruled out. Otherwise, there is no absolute contraindication to regional anaesthesia. Addition of adrenaline to local anaesthetic agents can induce tachycardia. In managing a case of acute upper limb ischaemia due to inadvertent intraarterial injection of cocaine, an axillary brachial-plexus block was performed with 40 ml lidocaine 1% and was maintained for 36 hr with a continuous flow of bupivacaine 0.5 % through a catheter left in contact with the brachial plexus. For 48 hr the patient was treated with a continuous iv infusion of heparin. This was followed by administration of aspirin and dipyridamole for six days. The clinical outcome was favourable. 22 Several other approaches to the treatment of such toxic intraarterial injections have been suggested, including stellate ganglion block, administration of intraarterial vasodilators, systemic vasodilators, lowmolecular-weight dextran, or intraarterial urokinase, and early fasciotomy.
General anaesthesia
The precipitous systemic toxicity of cocaine and general anaesthesia is mostly reported anecdotally. It is rarely simple cause and effect, but usually involves an interaction of potent vasoactive drugs with cocaine. Cocaine markedly potentiates both direct-acting sympathomimetics and other vasoactive substrates for neuronal amine re-uptake. Topically, 1.5 mg.kg -1 cocaine or plasma concentrations of 330 ng.m1-1 do not exert any clinically significant sympathomimetic effects in anaesthetized patients with coronary artery disease. 23 The overwhelming sympathetic stimulation from cocaine overdose can be suppressed by a deep plane of general anaesthesia. 24 It appears that the influence of stimuli increasing endogenous circulating epinephrine and norepinephrine concentrations are more prone to cocaine-induced complications. Therefore, it is the interaction of vasoactive drugs with cocaine that warrants caution during general anaesthesia.
Halothane may potentially lower the minimal dysrhythmic dose of epinephrine. Ketamine also markedly potentiates the cardiovascular toxicity of cocaine. 2s Crack cocaine use and ketamine may predispose to the development of pulmonary artery hypertension and pulmonary oedema. 26 An apparent transmural redistribution of blood flow unaffected by anaesthetic depth was observed during cocaine administration; possibly related to an interaction between demand-mediated increases in global myocardial perfusion and cocaineinduced epicardial coronary vasoconstriction. Blood flow to other major organs was preserved during isoflurane anaesthesia and cocaine toxicity, with the exception of reduced splenic blood flow. 24 The cardiovascular and neurological toxicity of cocaine may relate to its high affinity and accumulation in these vessel-rich organs. Therefore, a sufficient depth of anaesthesia is important to control the cardiovascular effects of cocaine.
Cardiovascular drugs
Combined alpha and beta adrenergic blockade reduces the haemodynamic effects of cocaine more than beta blockade alone. 27 Thus, propranolol is relatively contraindicated in the cocaine abusing patient, since beta blockade may cause unopposed alpha adrenergic stimulation and, therefore, worsen the hypertension. Labetalol offers better hypertension control with g-and f~-blockade. 28 Esmolol has allowed titratable control of hypertension without the ~-mediated coronary and peripheral vasoconstriction. 29 Experimental studies have suggested that calcium channel blockers may be useful for cocaine cardiotoxicity. 3~ In a pharmacological sense, the sodium channel blocking actions of cocaine per se do not lead to arrhythmic death. Other factors, such as sympathetic tone, may potentiate the arrhythmogenic effects of cocaine. Cocaine use in the chronic abuser may lead to left ventricular dysfunction, provoke ischaemia (vasospasm or accelerated coronary artery disease), and is a potent indirect sympathomimetic. When a combination of these factors co-exist with potent sodium blockade, cocaine could precipitate unexpected death due to ventricular arrhythmia. Cocaine and its metabolites depressed the sinus node rate. Hence, in the management of cocaine intoxication, drugs that inhibit plasma cholinesterase should probably be avoided, sl 
Vasoconstrictors
There are a number of adverse reports in the surgical and anaesthesia literature regarding the interaction of cocaine and vasoconstrictors. Vasoconstrictors such as phenylephrine hydrochloride (neo-synephrine) 32,33 and felypressin s4 can precipitate hypertensive crises, ventricular tachycardia, myocardial ischaemia, and myocardial infarction during acute cocaine toxicity.
Psychiatric drugs
Interaction with psychotropic drugs is unpredictable. Tricyclic antidepressants which block monoamine reuptake, e.g., amitriptyline, have been shown to have a protective effect on mortality only when administered either 10 days or one day before a lethal dose of cocaine was given to experimental animals. 3s Phenelzine (monoamine oxidase inhibitor) has been implicated in causing delayed excitatory reaction of convulsion and hyperpyrexia. 36 Benzodiazepines, which have an effect on the limbic system, appear to be the most appropriate therapy for cocaine-induced convulsions. Chlorpromazine has been used to treat hyperthermia, but may lower seizure threshold. 37
Postoperative management Postoperative ECG and arterial pressure monitoring are essential. Requirement for invasive cardiovascular monitoting depends on the perioperative course of the patients. Withdrawal from the stimulants cocaine and amphetamine can be difficult to recognize. Some abusers enter a prolonged sleep phase ("crash") (up to 2~ ~8 hr) at the end of a period of chronic heavy usage followed by hunger, depression, delirium, delusions, and hallucinations. This is thought to represent catecholamine depletion, 47 the opposite mechamsm to that of acute intoxication. The syndrome should be left to run its course, but severe depression may warrant expert psychiatric help.
Antenatal course and complications
Perinatal cocaine abuse has been linked to numerous maternal-fetal complications including increased incidences of abruption, preterm labour, fetal distress requiring caesarean section, low birth weight infants, and congenital malformations, ss Cocaine abuse is associated with genitourinary tract abnormalities and vasoconstriction with impaired placental function or placental abruption 39 leading to gut atresias, loss of digits, and cerebral infarction in utero. The cocaineabusing parturient is not at an increased risk for thrombocytopenia. The incidence of thrombocytopenia (<140 x 109.L -I) was 2.5% in the cocaine-positive group and 4.7% in the cocaine-negative group. 4~
Myocardial infarction (MI) is a rare event during pregnancy with an estimated incidence of I in 10,000 pregnancies, 41 although ECG changes suggestive of ischaemia occur in up to 37% ofparturients undergoing elective caesarean section. 42 The most common cause is atherosclerotic disease. Approximately 30% have coronary artery examination by either angiography or postmortem examination. Other less common causes include anomalous origins of coronary arteries, inflammatory diseases, vasospastic phenomena, and spontaneous coronary artery dissection. 43 Peripartum MI has a high mortality rate of 30-40%) I The timing of the MI effects the mortality: third trimester infarction carries a 45% mortality rate compared with 23% in the first and second trimesters. 4s In one study, 23 out of 75 fetuses died, and 65% of those deaths occurred at the same time as maternal death. ~ In general, fetal outcome correlates with maternal outcome. The mode and timing of delivery after MI remain controversial. In a chronic instrumented model, Covert et a13 s found that in conscious ewes, cocaine caused maternal and fetal hypertension, reduced uterine artery blood flow, induced fetal hypoxaemia, and increased fetal cerebral vascular resistance. These cocaine-induced changes were attenuated or abolished in anaesthetized sheep. Due to haemodynamic instability, general anaesthesia with moderate-high dose opioid and invasive hemodynamic monitoring is often required. 46
Conclusion
A careful history and physical examination with a high index of suspicion is essential to determine the differential diagnosis of substance abuse toxicity. Drug interaction is the most prominent cause of perioperative morbidity and mortality. Tetracaine or lidocaine should replace cocaine for topical anaesthesia. Halothane, which is more arrhythmogenic than isoflurane, should be avoided. Direct-acting sympathomimetics e.g., ketamine and vasoconstrictors that are substrates for neuronal amine re-uptake should also be avoided. Adequate depth of anaesthesia should be achieved if administered. Cocaine and its metabolltes have deleterious effects on maternal and fetal haemodynamics and blood flow. Postoperative recovery and monitoring of these padents should also not be overlooked. Continuous electrocardiographic and arterial blood pressure monitoring is vital because fatal cocaine cardiotoxicity is unpredictable and rapid in onset. ,000 personnes ont consomm6 une drogue illrgalement au moins une fois pendant leur vie. Vingt pour cent des canadiens adultes auront fait usage de cannabis (marijuana, haschisch) qui demeure la drogue la plus rrpandue. Trois pour cent ou 640,000 personnes avouent avoir consomm6 de la cocaiiae, du crack ou du LSD. Deux pour cent ou 427,000 personnes ont consomm6 des amph&amines (speed) et moins de un pour cent ou 213,000 personnes de l'hrroine au moins tree fois. Au cours des cinq derni&es ann&s, l'usage de toutes ces drogues par les canadiens a diminur, surtout le cannabis et la cocaine. En g~n~ml, l'usage de drogues illicites est plus ~lev~ parmi les personnes ~ bas revenus, les sans emploi et dans des grands centres urbains3 Une &ude r&ente rralis& dans tm grand centre de traumatologie am&icain r&61ait que l'urine ou le sang de 57% des vicfimes d'assauts et 22% des victimes d'accidents d'automobiles contenait de la cocaZne ou un de ses m&abolites. 2 L'utilisation illicite des drogues pose toujours pour l'anesthEsiste un des probl~mes les plus difficiles r~soudre particuli~rement pour la chirurgie d'urgence. On peut donner comme exemple le jeune intoxiqu~ ~ la cocai~ne victime d'un accident d'automobile qui souffle d'une fracture ouverte d'un membre infrrieur secondaire et qui prrsente de la tachyarythmie, de l'ischrmie myocardique et de l'acidose m&abolique; ou encore la parturiente de 30 semaines admise admise pour une c~sarienne en urgence ~ cause d'un travail pr~matur~ avec une bradycardie foetale, une hrmorragie par d&oUement prrmatur6 du placenta, de l'hypertension et des arythmies cardiaques secondaires ~ l'urilisation r&ente de cocaZne. Chez le toxicomane, l'abus de plusieurs drogues est la r~gle plutrt que l'exception.
Cet expos~ vise ~ attirer l'attention sur cet important probl~me et passer en revue la prise en charge anesthrsique prriop&atoire de ces patients, particuli~rement en ce qui concerne l'abus de la cocaYne, s,4
Evaluation prroprratoire II faut d'abord se m~fier car ces patients n'avouent pas volontiers leur toxicomanie. Ce diagnostic se pr&ise en face d'une constriction de la pupille, de train&s cutan&s, de tromboses veineuses, d'oed~me cutan6 p&iveineux, d'abcrs sous-cutanrs ou de cicatrices, de tatouages, de lymphadrnopathie, d'hrpatom~galie, de comportement bizarre et d'une histoire de maladie associ& ~ la toxicomanie. En cas de soupqon, un drpistage urinaire s'impose. Ils prrsentent la plupart du temps des symptrmes d'origine cardio-pulmonaire, psychiatrique et neurologique. Ix tableau I rrsume les signes et symptrmes usuels de la toxicomanie.
Pendant la grossesse, un grand hombre de substances sont en cause et la toxicomanie se manifeste de plusieurs faqons. La toxicomanie est grnrralement assod& ~ tm manque de soins pr~nataux, s Jusqu'~ 50% des parturientes toxicomanes souffrent d'au moins une complication mrdicale ou chirurgicale parmi les suivantes : l'anrmie (g~nrralement par d~ficience en acide folique), l'hrpatite aigue et chronique, les maladies transmises sexueUement, la septicrmie, l'endocardite bactrrienne, la thrombophlrbite, la pneumonie, les infections urinaires, le sida, les maladies psychiatriques et la malnutrition grave, une complication obst&ricale La cocaine (1,5 mg.kg -1 ) est absorb& rapidement par la muqueuse nasale avec des concentrations plasmatiques de pointe (120--474 ng.m1-1) apr~s 30-60 minutes et peut &re ddtect& dans le plasma pendant au moins 6 heures. 7 La cocaine a une demi-vie biologique de 0,5 1,5 heures, un volume de distribution de 2 L.kg -~ et une dairance syst6mique de 2 L-min -1. Seulement 1-5% de la cocaine est dliminde sans m&abolisme darts l'urine ot~ elle peut &re d&ectde de trois h six heures apr~s son ufilisation. Cependant, ces deux m&abolites principaux (80%), le m&hyl ester d'ecgonine et le benzylecgonine, persistent dans l'urine pendant 14--60 heures apr~s l'administration de cocaine. Pour son m&abolisme, la coca~e est hydrolysde par la cholinest&ase plasmatique, s La toxicitd A la cocaine se manifeste surtout par des sympttmes cardio-pulmonaires (40%), psychiatriques (22%) et neurologiques (13%). I1 est important de se rappeler que ces patients abusent gtndralement de plusieurs drogues. La cocaine produit une stimulation centrale et p&iph&ique par: l'inhibition de la recapture prd-synaptique de la dopamine, 9 l'augmentation de la libdration de dopamine, }~ l'augmentation des niveaux de l'addnine cyclase et de la prot~ine kinase AMP cyclique ddpendante (PKA). n Manifestations cardio-pulmonaires: La cocainomanie aigu~ peut se manifester par de la tachycardie, de l'hypertension grave, une dissection aortique aigu~, de l'arythmie cardiaque, de la fibrillation ventriculaire, de l'ischdmie myocardique, par l'infarctus et la mort subite, a La cocaine aggrave l'insuffisance coronaire, induit le spasme coronaire et diminue le dtbit sanguin coronaire. 12 En inhalation, la cocaine provoque l'h& morragie alvtolaire et l'oed~me pulmonaire aigu. ~J~ Manifestations r~nales: La d~faillance r~nale myoglobinurique secondaire ~ la rhabdomyolise constitue la complication rtnale la plus souvent rapport&. 17 On a aussi rapport6 des infarctus r~naux secondaires ~ l'abus de cocaine intra-veineuse, TM et au <<sniffing,,. 19 Manifestations endocriniennes: Apr~s l'intoxication aiguE ~ la cocaine, la s&rttion de l'hormone adrdnocorticotrope (ACTH) augmente consid&ablement. Comme la frtquence le pouls de I'ACTH n'est pas altdr& par la cocaine, on a postul6 que la cocaine stimulait la mise en circulation du facteur de libdration de la corticotropine et que la s&r&ion de ce facteur induite par la coca~e augmentait l'amplitude des pulsations de I'ACTH. 2~ Chez les cocainomanes, la relation entre l'augmentation de la s&r&ion de I'ACTH et l'association de complications comme l'hypertension et les ddr~glements psychiatriques n&essite une investigation plus pouss&.
Gestion peroptratoire et interactions mtdicamenteuses A cause de la l&alit6 caus& par les arythmies cardiaques, l'oed~me pulmonaire, le spasme coronarien, l'ischdmie myocardique et la mort subite, il est possible que le cocainomane ne parvienne jamais ~ nos saUes d'op&ation. Ce sont les cas de toxicit6 quasimortels off interviennent les interactions mtdicamenteuses comme principale cause de morbidit~ et de mortalit~ p&iopdratoires qui nous concernent. En face d'une rdaction d~favorable, les manoeuvres immddiates devraient &re dirig&s vers la protection des voies adriennes, le maintien d'une ventilation surfisante, le contrtle du rythme et de l'hdmodynamique, le traitement des convulsions et la r~gulation de la temp&ature, s L'observation suivante fournit une opportunit6 unique d'observer la physiologie et la pharmacologie pendant une intoxication aigu~ /~ la cocaine. 2~ Une jeune femme subissait une fracture ouverte de l'astragale au cours d'un accident d'automobile. De crainte de les perdre ou de se les faire voler, elle avait plac6 six ~,roches,, de crack dans son nez et sous sa langue l'appel de la salle d'optration. Sous le plan neurologique, elle a eu besoin d'une dose plus forte de benzodiaztpine pour neutraliser la stimulation du syst~me nerveux central et l'agitation provoqu&s par la cocaine. L'intoxication aigu~ a diminu~ la puissance efficace du midazolam parce que les benzodiaztpine agissent en augmentant l'activit6 inhibitrice GABA dans le SNC. L'instabilit6 htmodynamique a suivi l'agitation et l'induction substquente de l'anesth&ie gtntrale.
Anesth~sie locale ou r~gionale
Pour le personnel mtdical, l'ufilisation d'aiguilles augmente le risque des dangers de transmission par piqfire. Avant de proc~der avec la locor~gionale, il faut 61imimer le sepsis, les dtsordres de la coagulation par dysfonctiormement h~patique et les neuropathies p&i.'ph~riques pr&existantes caustes par la toxicomanie. A part ces complications, il n'existe pas de contre-indication absolue/t l'anesthtsie r~gionale. L'ajout d'adrtnaline aux anesthtsiques locaux peut induire de la tachycardie. Pour traiter un cas d'isch~mie du membre sup&ieur caus~ par une injection intra-art&ieUe inadvertante de cocaine, un bloc plexique axillaire a 6t6 rtalis~ avec 40 ml de lidoca/ne ~ 1% et maintenu pendant 36 heures avec une perfusion continue de bupivacaine ~ 0,5% par un cath&er laiss6 au contact du plexus brachial. Le patient a requ une perfusion continue d'htparine pendant 48 heures, remplac& par l'administration d'aspirine et de dipyridamol pendant 6 jours. L'tvolution clinique a &6 favorable. 22 Plusieurs autres strattgies pour le traitement des stquelles caus&s par des injections intra-art&ielles ont 6t6 propos&s dont le bloc du ganglion stellaire, l'administration de vasodilatateur intra-arttriel, les vasodilatateurs syst~miques, le dextran de bas poids mol&ulaire, ou la fasciectomie pr&oce.
Anesthlsie ginirale
Des comptes rendus anecdotiques ont fait &at de la toxicit6 systtmique subite de la cocaine avec l'anesthtsie gtn&ale. Cette toxicit6 a une relation de cause ~ effet rarement simple, et implique ordinairement une interaction d'un produit vasoactif puissant avec la cocaine. La coca~e potentialise considtrablement ~ la fois les sympathicomim&iques ~ action directe et les autres substrats vasoactifs pour la recapture neuronale amin&.
L'adminsitration topique de 1,5 mg.kg -1 de cocaine ou une concentration plasmatique 6quivalente de 330 ng.ml q n'a pas d'effets sympathicomimttiques cliniquement importants pendant l'anesth&ie du coronarien. 2s La stimulation sympathique irr&istible caus& par une surdose de cocaine peut &re abolie par un plan d'anesth&ie gtn&al profond. 24 I1 semble que l'influence des stimuli qui augmentent les concentrations endo#nes d'tpin~phrine et de nortpintphrine est plus susceptible aux complications caus&s par la cocaine. Pour cette raison, l'interaction des mtdicaments vasoactifs avec la cocaine doit ~tre sous haute surveillance pendant l'anesthtsie gtn&ale.
L'halothane peut diminuer le seuil arythmo#ne de l'tpin~phfine. La k&amine potentialise aussi de beaucoup la toxicit6 cardiovasculaire de la cocaine. 2s L'association de crack et de k&amine peut pr~disposer l'hypertension art~rieUe pulmonalre et ~ l'oed~me pulmonaire. 26 Une redistribution transmurale du dtbit sanguin cardiaque indtpendante de la profondeur de l'anesthtsie a 6t6 observ& pendant l'administration de cocaine; eUe pourrait rtsulter d'une interaction entre les augmentations de la perfusion myocardique globale dtpendante de la demande et la vasoconstriction 6pi-cardique coronaire induite par la cocaine. Pendant l'anesth&ie ~ l'isoflurane et ~ des doses toxiques de cocaine, le d~bit sanguin aux autres organes importants est pr~serv~ ~ l'exception du d~bit spl~nique qui est r~duit. 24 La toxicit~ cardio-vasculaire et neurologique de la cocaine peut ~tre en rapport avec sa haute affinit6 et son accumulation dans les organes fiches en vaisseaux sanguins. Une profondeur d'anesth~sie suffisante est donc n&essaire pour contrtler les effets cardiovasculaires de la cocaine.
M3dicaments cardiovasculaires
Le bloc alpha et b&a adr~nergique diminue les effets h~modynamiques de la cocaine plus que le bloc b&a seul. 2v Le propanolol est donc relativement contreindiqu~ chez le cocainomane &ant donn~ que le blocage b&a est susceptible de provoquer sans opposition une stimulation alpha adr~nergique et, donc, d'aggraver l'hypertension. Avec un blocage alpha et b&a, le lab& talol permet un meilleur contrtle de l'hypertension. 2s L'esmolol a permis de contr61er l'hypertension sans vasoconstriction coronaire et p&iph&ique ~ m~diation alpha. 29 Des &udes exp~rimentales sugg~rent que les inhibiteurs calciques peuvent &re utiles dans le traitement la cardiotoxicit~ de la cocaine, s~ Sur le plan pharmacologique, l'action bloquante des canaux sodiques par la cocaine en soi ne conduit pas ~ la mort par arythmie. D'autres facteurs, comme le tonus sympathique, potentialisent les effets arythmog~nes de la coca/ne. Un puissant sympathicomim&ique indirect, la cocaine dose toxique peut provoquer du dysfonctionnement ventriculaire gauche et de l'ischtmie (par vasospasme ou acctl&ation de la maladie coronaire). Quand tree combinaison de ces facteurs se joint ~ un blocage important du sodium, la mort subite survient par arythrnie ventficulaire. La cocaine et ses m&abolites d~priment la ff~quence du noeud sinusal. Pour la prise en charge de l'intoxication ~ la cocaine, les mtdicaments qui inhibent la cholinesttrase plasmatique devraient donc sans doute &re ~vit~s. s~ Les m3dicaments psychoactifs L'interaction avec les mtdicaments psychotropes est impr&isible. On a montr~ que les antidtpresseurs tricycliques comme l'amitriptyline bloquent la recapture de la monoamine, ortt un effet protecteur sur la mortalit6 seulement quand ils sont administr& soit dix jours ou tm jour ~ des animaux de laboratoire avant Brae dose l&ale de coca~ine, ss La ph~nelzine (un inhibiteur de la monoamine oxydase) aurait provoqu6 une rtaction retard& d'excitation qui s'est manifest& par des convulsions et de l'hyperpyrexie, s~ Les benzodiaztpines, qui ont un effet sur le syst~me limbique, semblent le meilleur traitement contre les convulsions induites par la cocaine. La chlorpromazine a &6 utilis& pour traiter l'hyperthermie mais elle peut abaisser le seuil des convulsions, s7
Gestion postop3ratoire L'ECG et le monitorage de la pression art~rielle postop~ratoires sont essentiels. L'instaUation d'un monitorage cardiovasculaire invasif dtpend de l'~volu-tion p~rioptratoire. Les syndromes de retrait des stimulants comme la cocaine et l'amph&amine peuvent ~tre difficiles ~ reconnaltre. Vingt-quatre ~ quarante-huit heures apr~s l'arr& d'une p&iode d'abus chronique, certains toxicomanes entrent dans une phase de sommeil (~crash~) prolong& heures suivie par de la faim, de la d~pression, du dtlire et d'haUucinations. Ce syndrome serait caus~ par une d~pl~tion de cat&holamine, ~7 un m&anisme contraire ~ celui l'intoxication aigu~. Le syndrome doit suivre son &olution mais une drpression grave peut n&essiter l'aide du psychiatre.
Evolution et complications antdnatales
A la ptriode ptfinatale, l'abus de cocaine est associ6 ~ de nombreuses complications materno-foetales dont une incidence accrue de d&ollements prtmatur~s, de travail pr&oce, de distresse foetale n&essitant une ctsarienne, d'enfants de petit poids et de malformations cong~ni-tales. 38 La cocainomanie est aussi associ& ~ des anomalies du tractus gtnito-urinaire et ~ de la vasoconstriction entralnant une d&&ioration de la fonction placentaire ou un d&ollement placentaire s9 &oluant vers l'atrtsie intesfinale, la perte de doigts et l'infarctus c~r~bral in utero. La cocainomane parturiente ne constitue pas un risque accru de trombocytoptnie. L'incidence de la trombocytop~nie (<140 x 109.1) &ait de 2,5% dans le groupe cocaine-positif vs 4,7% dans le groupe cocainen~gafif. 4~ L'infarctus myocardique est un &tnement rare pendant la grossesse avec une incidence estim& de 1/10 000 grossesses, 41 bien qu'on ait observ~ des changements ECG suggestifs d'isch~mie chez 37% des parturientes soumises ~ une c&arienne 61ective. 42 L'&iologie la plus commune est la maladie coronaire athtrosdtrotique r~vtlte dans environ 30% des cas par l'examen du syst~me art&iel coronaire angiographique ou post mortem. Les autres causes moins frtquentes sont les anomalies d'insertion des art~res coronaires, les maladies inflammatoires, la vasospacit6 et la dissection spontan& de l'art~re coronaire. 4s Le taux de mortalit~ de l'infarctus du myocarde ptripartum s'~l~ve 30-40%. 41 La chronologie de l'infarctus influence la mortalitt: l'infarctus du troisi~me trimestre a un taux de mortalit~ de 45% dont 23% dans les premier et second trimestre. 4s Une &ude mentionne que 23 des 75 foetus sont morts et 65% des mortalit& foetales survenaient en m~me temps que la mortalit6 maternelle. *t En gtn&al, le pronostic foetal est paraU~le ~ celui de la m~re. Apr~s un infarctus, le mode et le moment de l'accouchement demeurent controversts. Sur un module exp&imental, Covert et aL as ont trouv~ que chez des brebis conscientes, la coca~e provoquait de l'hypertension materneUe et foetale, une rtduction du d~bit sanguin coronaire, de l'hypoxtmie foetale et une augmentation de la r&istance ctrtbrale vasculaire foetale. Sur le m~me mod~l, l'anesth6sie g6n&ale diminue ou abolit ces changements induits par la cocaine. L'instabilit6 h6mo-dynamique commande souvent une anesth&ie g6n&ale avec des doses mod~r&s ~ fortes de morphinique et un monitorage h6modynamique invasif. 46 Conclusion L'histoire d&aill& et un examen physique avec un indice 61ev~ de suspicion est essentiel pour d&erminer le diagnostic diff6rentiel de la toxicomanie. L'interaction m6dicamenteuse est la cause la plus importante de morbidit6 et de mortalit6 p&iop&atoires. La t&racaine et la lidocaine peuvent remplacer la cocaine pour l'anesth~sie de surface. L'halotane, qui est plus arythmog~ne que l'isoflurane, devrait &re 6vit& Les sympaticomim&iques action directe comme la k&amine et les vasoconstricteurs qui sont des substrats de la recapture neuronale amin6e devraient aussi &re 6vit6s. L'anesth&ie g6n6rale devrait &re assez profonde. La cocaine et ses m&abolites ont des effets d616t~res sur l'h~mody-namique et le d6bit sanguin maternel et foetal. Chez ces patients, il faut porter une attention partictdi~re ~ la r&up6ration postop6ratoire et au monitorage. Le monitorage continu 61ectrocardiographique et de la pression art&idle est vital parce que la l&alit~ de la cardiotoxicit~ ~ la cocaine est impr&isible et se manifeste sans avertissement.
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